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論  文  内  容  の  要  旨 
 
 網膜静脈分枝閉塞症（Branch Retinal Vein Occlusion: BRVO）は, 網膜動静脈交差部における
動脈硬化性変化により網膜静脈が閉塞し発症する. 急性期には, 網膜静脈圧の上昇に伴う網膜出
血や黄斑浮腫（Macular Edema: ME）により視力が低下する. 慢性期では閉塞静脈圧の上昇に起
因すると思われる毛細血管閉塞による網膜無灌流域（Nonperfused Area: NPA）, 網膜毛細血管
拡張, 側副血管, 毛細血管瘤（Microaneurysm: MA）, 網膜血管新生などの様々な微小血管障害
をきたし, 病態を複雑にする. これまで BRVO における微小血管障害の評価には, フルオレセイ
ン蛍光眼底造影（Fluorescein Angiography: FA）が主に用いられていたが, 光干渉断層血管撮影
（Optical Coherence Tomography Angiography: OCTA）という新しい技術が近年臨床応用され
た. OCTA は, 造影剤を用いず非侵襲的に網脈絡膜循環を評価できるということが一つの利点だ
が, 従来FAでは二次元にしか描出できなかった血管構造を, 三次元で層別に解析できるという点
も大きな特徴である, すなわち, OCTA では網膜血管を表層毛細血管叢（Superficial Capillary 
Layer: SCL）, 深層毛細血管叢（Deep Capillary Layer: DCL）に分けて描出することが可能で
ある. 
 今回, MEを伴う BRVO27症例 28眼（平均年齢 68.4歳）を対象とし, OCTAと FAで検出され
る網膜微小血管障害をレトロスペクティブに比較検討した. 検討項目は, NPA, 毛細血管拡張, 側
副血管, MAの検出とした. 対象眼の平均撮影時期は発症から 25.1か月であった. 
 NPAは OCTA では 28眼中 28眼（100%）, FAでは 18眼（64.3%）で検出可能であった. 
 毛細血管拡張は OCTAでは 28眼中 28眼（100%）, FAでは 11眼（39.3%）で検出可能であっ
た. OCTAで検出できた毛細血管拡張を SCLと DCLに分けて解析すると, 28眼中 13眼（46.4%）
が SCL, 28眼（100%）が DCLに分布していた. 
 側副血管はOCTAでは28眼中18眼（64.3%）, FAでは16眼（57.1%）で検出可能であった. OCTA
で検出できた側副血管を層別解析すると, 18眼中 18眼（100%）が SCL, DCL双方に分布してい
た. MAは OCTAでは 28眼中 13眼（46.4%）, FAでは 14眼（57.1%）で検出可能であった. OCTA
で検出できた毛細血管瘤を層別解析すると, 13眼中 6眼が SCL, 13眼がDCLに分布していた. ま
た OCTA で黄斑部の毛細血管を鮮明に描出できるようになったため, MA の局在についても検討
したところ, 14眼中 10眼が NPA内, 8眼が側副血管内に分布していた. 
 今回我々は, BRVO における OCTA で検出される網膜微小血管障害の検出を従来の FA と比較
検討した. OCTA では造影剤の血管外漏出の影響を受けないため, 黄斑部の毛細血管を鮮明に描
出でき, 従来の FA よりも網膜微小血管障害を評価できる可能性が示された. さらに OCTA では
層別解析が可能で, 今回DCLにおいて毛細血管拡張やMAが多く分布していたことから, DCLの
毛細血管異常が BRVO の病態に大きく関与している可能性が示された. また, MA の局在につい
て詳細に観察することが可能になった. 
 DCLの毛細血管異常については, 健常人の網膜において SCLよりもDCLの血管密度が高いこ
とが知られており, BRVOでは網膜静脈圧が亢進し, 毛細血管密度の高い DCLへの血流過多や乱
流が原因となっている可能性が考えられた. また MA は BRVO では NPA の端に形成されやすい
ことが知られているが, 本研究では, それ以外に側副血管内にも認められる事を解明した. この
ことは初めての報告であり, 側副血管内の血液の乱流などによる血管内皮障害が MA 形成の一因
を担っている可能性が考えられた.  
 OCTA の欠点としては, 画角が狭いこと, 蛍光漏出などの動的変化は描出できないこと, 一定
の血流がないと描出できないことなどが挙げられた. OCTAのMA検出率がFAに劣っていたのは, 
血流の少ない MA は検出されなかった可能性がある. そのため, 複数のモダリティを組み合わせ
た評価が必要であると思われた. 
 以上今回の我々の検討から, DCLの毛細血管異常や側副血管内のMAがBRVOの病態に関与し
ている可能性が示唆された. さらに OCTA, FA所見を組み合わせたマルチモーダルイメージング
技術を用いることで, BRVOの網膜微小血管障害の評価と, 病態解明への可能性が示された. 
 
 
      
   論文審査の結果の要旨 
網膜静脈分枝閉塞症（Branch Retinal Vein Occlusion: BRVO）は, 網膜動静脈交叉部における動脈硬化性変
化により網膜静脈が閉塞し発症する. 急性期には, 網膜静脈圧の上昇に伴う網膜出血や黄斑浮腫により視力が
低下する. 慢性期では閉塞静脈圧の上昇に起因すると思われる毛細血管閉塞による網膜無灌流域, 網膜毛細血
管拡張, 側副血管, 毛細血管瘤, 網膜血管新生などの様々な微小血管障害をきたす. これまで BRVO における微
小血管障害の評価には, フルオレセイン蛍光眼底造影（Fluorescein Angiography: FA）が主に用いられていた
が, 光干渉断層血管撮影（Optical Coherence Tomography Angiography: OCTA）という新しい技術が近年臨床
応用された. OCTA は, 造影剤を用いず非侵襲的に網脈絡膜循環を評価できるということが一つの利点だが, 従
来の FA では二次元にしか描出できなかった血管構造を, 三次元で層別に解析できるという点も大きな特徴であ
る, すなわち, OCTA では網膜血管を表層毛細血管叢（表層）, 深層毛細血管叢（深層）に分けて描出すること
が可能である. 
 黄斑浮腫を伴う BRVO 27 症例 28 眼を対象とし, OCTA と FA で検出される網膜微小血管障害をレトロスペクテ
ィブに比較検討した. 検討項目は, 網膜無灌流域, 毛細血管拡張, 側副血管, 毛細血管瘤の検出とした. 
 毛細血管瘤の検出率は FA と比較して劣っていたが, それ以外の異常所見は FA と比較して検出率が優れてい
た. 層別解析が可能で、毛細血管拡張、毛細血管瘤は深層に多く認めた結果だった. また毛細血管瘤の局在に
ついても検討すると, 無灌流機の端だけではなく, 側副血管にも毛細血管瘤を認めた. 
 OCTA の毛細血管瘤の検出率が FA に劣っていたのは, 血流の少ない毛細血管瘤は検出されなかった可能性を考
えた. 深層の毛細血管異常についての考察として, 健常人の網膜において表層よりも深層の血管密度が高いこ
とが知られており, BRVO では網膜静脈圧が亢進し, 毛細血管密度の高い深層への血流過多や乱流が原因となっ
ている可能性が考えられた. また毛細血管瘤は BRVO では網膜無灌流域の端に形成されやすいことが知られてい
るが, 本研究では, それ以外に側副血管内にも認められる事を解明した. 側副血管内の血液の乱流などによる
血管内皮障害が毛細血管瘤形成の一因を担っている可能性が考えられた. 
 本研究の意義としては, OCTA では造影剤の血管外漏出の影響を受けないため, 従来の FA よりも黄斑部の網膜
微小血管障害を評価できる可能性が示された. さらに OCTA では層別解析が可能で, 今回深層において毛細血管
拡張や毛細血管瘤が多く分布していたことから, 深層の毛細血管異常が BRVO の病態に大きく関与している可能
性が示された. 今後の展望としては, 非侵襲的にくり返し撮影が可能であることから, 経時変化を観察するこ
とが病態解明に有用であると考えた. また層別解析が可能となり, 層別の所見が視力予後と関連しているか検
討することが可能であると考えた。 
本研究から, 深層の毛細血管異常や側副血管内の毛細血管瘤が BRVO の病態に関与している可能性が示唆され
た. さらに OCTA, FA 所見を組み合わせたマルチモーダルイメージング技術を用いることで, BRVO の網膜微小血
管障害の評価と, 病態解明への可能性が示された. 
 主査：芝本雄太教授より OCTA で断層像を得る原理や造影剤とその副作用の頻度について, FA と OCTA の位置
付けや網膜における低酸素組織について、また第 1 副査：間瀬光人教授より BRVO における治療や無灌流域の機
能, 側副血管について、側副血管内の毛細血管瘤検出の意義について, 第 2 副査：小椋祐一郎教授より専門領
域として, 眼科領域での抗 VEGF 薬治療の薬剤作用機序、適応、副作用などについての質問があった. これらの
質問に対して, 申請者から適切な回答が得られ, 学位論文の内容に対する理解も十分であると判断した. した
がって, 本申請者は博士（医学）の学位を授与するに値すると判定された. 
 
 
  論文審査担当者 主査 芝本雄太 教授 、副査 間瀬光人 教授、 小椋祐一郎 教授 
 
 
